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Introdução: Dados epidemiológicos mostram uma associação inversa do consumo 
de café com o risco de diabetes tipo 2. No entanto, os resultados dos estudos em 
longo prazo (semanas) mostram que o café cafeinado pode melhorar o metabolismo 
da glicose reduzindo a curva glicêmica e aumentando a resposta insulinêmica, ao 
passo que nos estudos em curto prazo (horas) o café cafeinado pode aumentar a 
área abaixo da curva da resposta glicêmica. Já os mecanismos por trás desses 
efeitos benéficos ainda não foram completamente elucidados. Desta forma, esta 
pesquisa tem por objetivo investigar o efeito agudo do consumo de café sobre a taxa 
de captação de glicose e sensibilidade à insulina utilizando uma metodologia com 
isótopo estável após um teste oral de tolerância à glicose. 
Métodos: Quinze homens saudáveis foram submetidos a um ensaio clinico 
randomizado cruzado duplo cego com cinco grupos experimentais: café 
descafeinado, café cafeínado (com e sem açúcar) e controles - água (com e sem 
açúcar); seguido 1 hora após pelo teste oral de tolerância à glicose (75 g de 
carboidrato disponível) com marcação isotópica intravenosa da glicose ([1]-13C-
glicose) analisada pelo índice dos modelos mínimos (225 minutos). Foi aplicado one-
way ANOVA com ajuste de Bonferroni para comparar os efeitos das bebidas testes 
nos parâmetros do metabolismo da glicose. 
Resultados: O café descafeinado resultou em maior sensibilidade à insulina em 
comparação com o café cafeinado e água. Já o café cafeinado apresentou uma 
maior taxa de captação de glicose em comparação com o café descafeinado e água. 
No entanto, na análise global (0-225 min) não houve diferenças significativas entre 
os grupos nos índices da taxa de captação de glicose e sensibilidade insulina. 
Conclusão: Os resultados do atual estudo mostram que o consumo de café 
cafeinado e descafeinado, com ou sem açúcar, não exerce efeitos agudos 
significativos sobre o metabolismo da glicose. Já os resultados dos estudos em 
longo prazo (semanas) indicam que a redução do risco de diabetes tipo 2 deve 
ocorrer devido ao consumo crônico de café como os estudos epidemiológicos veêm 
mostrando.  
 





Background: Epidemiological data show an inverse association of coffee 
consumption with risk of type 2 diabetes. However, the results of long-term studies 
(weeks) showed that caffeinated coffee may improve the glycemic metabolism by 
reducing the glucose curve and increasing insulin response, while for short-term 
studies (hours) caffeinated coffee may increase the area under the curve for glucose 
response. In addition, the mechanisms behind these beneficial effects have not been 
fully elucidated. Thus, this research aims to investigate the acute effects of coffee on 
glucose effectiveness and insulin sensitivity using the stable isotope minimal model 
protocol with oral glucose administration. 
Methods: Fifteen healthy men underwent a randomized crossover double-blinding 
clinical trial with five experimental groups. They consumed decaffeinated coffee, 
caffeinated coffee (with and without sugar), and controls – water (with and without 
sugar) followed 1 hour later by an oral glucose tolerance test (75 g of available 
carbohydrate) with intravenous labeled dosing ([1]-13C-glucose) interpreted by the 
two-compartment minimal model (225 minutes). One-way ANOVA with Bonferroni 
adjustment was used to compare the effects of the tested beverages on glucose 
metabolism parameters. 
Results: Decaffeinated coffee resulted in higher insulin sensitivity compared with 
caffeinated coffee and water, and the caffeinated coffee showed higher glucose 
effectiveness compared with decaffeinated coffee and water. However, in the overall 
analysis (0 – 225 min) there were no significant differences in glucose effectiveness 
and insulin sensitivity among the groups. 
Conclusion: The findings of the experimental study demonstrate that the 
consumption of caffeinated and decaffeinated coffee with or without sugar has no 
acute effects on glucose metabolism in healthy men. The results obtained from the 
long-term trials reviewed may indicate that a reduction in the risk of type 2 diabetes 
should occur due to chronic coffee consumption, as the epidemiology studies have 
shown.  
 
Key words: Coffee, Type 2 Diabetes Melittus, Glucose, Insulin. 
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O café é um dos produtos mais comercializados mundialmente, sendo o Brasil 
seu maior produtor com mais de 25% da produção, e o segundo maior consumidor, 
com cerca de 12,5%1 com ingestão média diária estimada em 163 mL2. Pesquisas 
clínicas importantes foram realizadas na última década, mostrando que o café possui 
propriedades funcionais e nutricionais benéficas para a saúde humana3-5. Todavia, 
apesar da representatividade que o Brasil possui em termos de produção e consumo 
de café, são poucos os trabalhos realizados que avaliaram os efeitos da sua 
ingestão na saúde da população brasileira.   
Verifica-se grande variedade de compostos biologicamente ativos no café, 
como a cafeína, os ácidos clorogênicos, o ácido cafeico e demais compostos 
fenólicos que resultam em uma gama de efeitos positivos para a saúde, tais como: 
respostas psicoativas (melhora do estado de alerta, modulação do estado de 
humor), alterações neurológicas (menor risco de doenças de Parkinson e 
Alzheimer), efeitos nas funções hepáticas e desordens metabólicas, com destaque 
para a redução de risco de diabetes mellitus tipo 2 (DM2)3-6. 
A DM2 se caracteriza pela redução da sensibilidade à insulina nos tecidos 
periféricos acompanhada pela diminuição da sua produção pancraética7 e sua 
prevalência vem crescendo de forma epidêmica a nível mundial. Dados da 
Federação Internacional de Diabetes (IDF) estimam prevalência de 382 milhões de 
pessoas acometidas em 2013 com prespectiva de aumento para 592 milhoes até 
20358. Em nível nacional, o Ministério da Saúde (Brasil, 2006) estima uma 
prevalência de 11% para pessoas com idade superior a 40 anos8 e dados da IDF 
publicados em 2013 mostram prevalência de 11,9% para indivíduos de 20 a 79 anos 
com estimativa de 19,2% em 20358.  
Diante disso, existe crescente interesse mundial sobre os efeitos do consumo 
de café na saúde humana. Trabalhos epidemiológicos recentes confirmam 
resultados já publicados de associação negativa entre o consumo de café e o 
desenvolvimento da DM210-15. No contexto do Brasil, destaca-se o estudo da 
Machado et al. (2011) que ao entrevistar indivíduos residentes do Distrito Federal 




fator protetor em relação a DM216. Este é o primeiro trabalho a mostrar associação 
negativa entre o consumo de café e DM2 na população brasileira. 
A esse menor risco observado, atribui-se à presença de algumas substâncias 
no café, como os ácidos clorogênicos, que parecem estar relacionados com a 
redução da absorção de glicose, via aumento dos hormônios intestinais, como o 
glucagon-like peptide-1 (GLP-1), que parece aumentar a produção e secreção de 
insulina17. Não existem ainda dados contundentes que mostrem o efeito do café na 
sensibilidade à insulina18, bem como do papel do café descafeinado nos 
mecanismos biológicos que permeiam essa ação19.  
Em relação a adição de açúcar, hábito tradicional da população brasileira, o 
estudo da Louie et al. (2008) verificaram que a adição de 10 gramas de açúcar de 
mesa (sacarose) levou à redução da glicemia pós-prandial em um período de 2 
horas20. Essa observação foi inédita e paradoxal, pois o consumo de açúcar por si 
está associado com aumento da glicemia pós-prandial. Desta forma, uma avaliação 
precisa do efeito do café adoçado no metabolismo da glicose é necessária. 
Diante disso, este projeto visa avaliar de forma integrada a estimulação oral 
(consumo) da glicose e a marcação isotópica intravenosa que favorece a 
mensuração das respostas bioquímicas e metabólicas da glicemia frente à ingestão 
prévia de café. A utilização da metodologia com isótopo estável da glicose ([1]-13C-
glicose) aplicado no teste de estimulação oral e intravenosa de tolerância à glicose 
(Oral Dose Intravenous Label Experiment – ODILE) (Bluck et al., 2006)21 permite a 
separação da glicose que aparece na circulação sanguínea daquela que é removida 
do sangue e aumenta a precisão da estimativa de utilização glicêmica e de 
sensibilidade à insulina. Desta forma pretende-se contribuir para o esclarecimento do 
efeito do consumo de café no controle da glicemia.  
 
1.2 Objetivos 
1.2.1 Objetivo Geral 
- Revisar sistematicamente a literatura em busca de estudos clínicos randomizados 
sobre café e metabolismo da glicose; 
- Investigar o efeito do consumo de café sobre o metabolismo da glicose utilizando o 





1.2.2 Objetivos Específicos 
- Analisar os efeitos do café no metabolismo da glicose dos resultados encontrados 
nos estudos captados pela revisão.  
- Dosar a concentração plasmática de glicose e insulina durante o teste do ODILE; 
- Determinar o índice de sensibilidade à insulina (Si) e a taxa de captação de glicose 
(Sg) em resposta a ingestão das bebidas testes; 
- Comparar o efeito dos tratamentos sobre as variáveis Si e Sg.  
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O presente estudo foi realizado no Laboratório de Bioquímica da Nutrição do 
Núcleo de Nutrição, contando com o apoio de demais Laboratórios da Faculdade de 
Saúde da Universidade de Brasília e do Human Nutrition Research, Medical 
Research Council (Cambridge, Inglaterra). 
 
3.1.1 Amostragem 
Considerando a importância do efeito do café no metabolismo da glicose, foi 
selecionado como variável principal do estudo para o cálculo do tamanho amostral o 
índice de sensibilidade à insulina. O número amostral de 12 indivíduos foi 
determinado a fim de permitir a detecção de uma diferença entre as médias do 
índice de sensibilidade à insulina (Si) de 1,754 comparando-se os grupos com nível 
de significância de 5% e poder de 90%.  
O recrutamento foi realizado nos meios de comunicação da cidade (jornal, 
rádio e TV) e através da distribuição de cartazes e panfletos de divulgação da 
pesquisa na Universidade de Brasília. Foram selecionados voluntários do sexo 
masculino, com idade de 18 a 40 anos, apresentando índice de massa corporal 
(IMC) entre 18,5 - 24,9 kg/m2.  
Os critérios de inclusão foram: 
- Não apresentar flutuação de peso ≥ 5 kg nos últimos 3 meses;  
- Não utilizar medicamentos que alterem o metabolismo, o apetite e o sono;  
- Não apresentar intolerância aos alimentos fornecidos durante o estudo;  
- Não apresentar distúrbios do sono;  
- Não ter doado sangue nos últimos 3 meses e não planejar doar nos próximos 3 
meses;  
- Apresentar consumo regular de desjejum (≥ 100 kcal ingeridas no máximo 2 horas 
após acordar em mais de 4 dias por semana); 
- Ser consumidor regular e moderado de café (≥ 100 mL pelo menos 5 vezes por 
semana); 




- Estar de acordo com o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. 
Os critérios de exclusão incluíram: 
- Diagnóstico de Diabetes Mellitus tipo 2, dislipidemia e hipertensão arterial; 
- Problemas cardíacos;  
- Hipotireoidismo não tratado; 
- Evento prévio de desmaio súbito e convulsão; 
- Anemia; 
- Etilistas e tabagistas; 
-Doação recente (últimos três meses) de sangue em hemocentros; 
- Consumo superior a 500mg de cafeína/dia (5 xícaras de café, chá e refrigerantes a 
base de cola).  
Depois de preenchidos os critérios de inclusão e exclusão pelo contato inicial 
(telefone ou e-mail), foi agendada uma entrevista presencial onde foi aplicado o 
questionário de triagem (Apêndice 1) a fim de confirmar os dados relativos aos 
critérios de inclusão e exclusão e coletar informações sócio demográficas, sendo 
também explicado o delineamento experimental do estudo. A seguir, se o voluntário 
estivesse apto, foi agendado o dia para realização das avaliações iniciais e das 
etapas experimentais, sendo transmitidas as orientações para a realização das 
mesmas. Os voluntários que ingressaram no estudo foram orientados a manter 
constante o nível de atividade física e os hábitos de vida durante a pesquisa. 
 
3.1.2 Delineamento Experimental 
Trata-se de um ensaio clínico randomizado, cruzado e duplo cego. O desenho 
experimental e o tamanho amostral foram baseados na distribuição randomizada 
dos sujeitos nos cinco tratamentos sequenciais. Os cinco tratamentos foram 
determinados pelo delineamento de quadrado de Williams, onde os sujeitos foram 
alocados de modo que cada um dos tratamentos seguiu o próximo tratamento uma 
vez, alocando cada combinação como a sequência de experimentos a ser seguida 
para cada voluntário. O primeiro sujeito foi iniciado aleatorizado na sequência de 
tratamentos, seguindo a sequência proposta no delineamento descrito abaixo 
mantendo o equilíbrio entre as sequências [1]:  




D C E B A ;  E D A C B ;  A E B D C ;  B A C E D ;  C B D A E ; 
Onde A: café com açúcar; B: café sem açúcar; C: café descafeinado sem açúcar;  
D: água com açúcar; E: água sem açúcar. 
 
3.1.3 Avaliações iniciais 
Antes do início das coletas experimentais, os voluntários se apresentaram ao 
Laboratório de Bioquímica da Nutrição (Núcleo de Nutrição, Universidade de 
Brasília) entre 7 - 9h da manhã, em jejum de 12h para a realização das seguintes 
avaliações: hemograma completo, glicemia capilar de jejum, anamnese alimentar 
(recordatório 24 horas), avaliação clínica (antropometria, composição corporal e 
pressão arterial), avaliação do nível de atividade física e do gasto energético 
(Apêndice 1). 
 
3.1.4 Avaliação Clínica: antropometria, composição corporal e pressão arterial 
O peso dos voluntários foi determinado na avaliação inicial e ao início de cada 
dia de intervenção do estudo. Para isso foi utilizada balança eletrônica digital do tipo 
plataforma, com capacidade para 150 kg e precisão de 100g (Plenna, São Paulo, 
Brasil). A estatura foi aferida durante a avaliação inicial utilizando um antropômetro 
vertical milimetrado, com extensão de 2,15 m e escala de 0,1 cm (Alturaexata, Belo 
Horizonte, Brasil). Para a determinação do peso e da estatura, os voluntários foram 
posicionados em pé, em posição firme, com os braços relaxados, cabeça no plano 
horizontal e com roupas leves, aferidos segundo as recomendações de Jelliffe et al. 
(1968) [2]. Foi determinado o valor do IMC e classificado segundo os pontos de corte 
preconizados pela Organização Mundial de Saúde [3]. O perímetro da cintura foi 
aferido com o uso de uma fita métrica flexível e inelástica, com extensão de 2 metros 
e graduada em milímetros, determinado no ponto médio entre a última costela e a 
crista ilíaca e classificado segundo os critérios do National Cholesterol Education 
Program [4].  
A composição corporal dos voluntários foi avaliada utilizando o método da 
bioimpedância elétrica vertical tetrapolar (RJL – 101 modelo Quantum II, EUA) [5]. 




não consumir café e bebidas cafeinadas por 24h e álcool por 48h antes da 
avaliação, não praticar atividade física nas últimas 12h antes, na noite anterior ao 
teste não consumir refeição rica em carboidratos, não beber água nas horas 
precedentes ao teste e ter realizado micção no máximo 30 minutos antes do teste 
(Apêndice 2). Os voluntários permaneceram em posição supina horizontal sobre 
uma superfície não condutora, em ambiente calmo e tranquilo, com braços e pernas 
abduzidos a 45 graus a partir do corpo, sem meias e objetos metálicos. Um eletrodo 
emissor foi posicionado próximo à articulação metacarpo-falangea da superfície 
dorsal da mão direita e outro distal do arco transverso da superfície superior do pé 
direito. Um eletrodo detector foi posicionado entre as proeminências distais do rádio 
e da ulna do punho direito e outro entre os maléolos medial e lateral do tornozelo 
direito. A determinação da água corporal total (ACT) foi feita pelas equações 
descritas por Sun et al. (2003) [6]. A massa livre de gordura foi determinada pela 
multiplicação da ACT pela constante de hidratação de 0,74 [7] e a massa gorda foi 
determinada por diferença da massa corporal total. 
Para aferição da pressão arterial dos voluntários foi utilizado o método 
indireto, com a técnica auscultatória, utilizando um esfigmomanômetro com coluna 
de mercúrio calibrado. A aferição foi realizada durante a avaliação inicial e nos dias 
de coleta, por um profissional treinado, segundo as recomendações e classificações 
da VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensão (2010) [8]. 
 
3.1.5 Avaliação da Ingestão Alimentar  
A fim de se avaliar a ingestão alimentar antes de cada dia de experimento, os 
voluntários preencheram um registro alimentar referente à última refeição contendo 
informações sobre horário, alimentos, forma de preparo e quantidades. Cada 
registro alimentar foi conferido pelo pesquisador na presença do voluntário, a fim de 
assegurar sua exatidão. As porções de alimentos foram convertidas em gramas e 
posteriormente a ingestão de energia, macronutrientes, fibras, índice e carga 
glicêmica foram analisadas utilizando o programa Nutrition Data System for 
Research, versão 2013 (University of Minnesota, USA). Para isso foi incluído 





3.1.6 Análise do café 
A fim de se obter a composição do café a ser utilizado na pesquisa, amostras 
do café Melitta® tradicional (cafeinado) e descafeinado foram enviadas para análise 
no Laboratório de Bioquímica Nutricional e de Alimentos, do Departamento de 
Química da Universidade Federal do Rio de Janeiro coordenado pela Profa. Dra. 
Adriana Farah. Foram obtidos os teores de ácidos cafeoilquínicos (CQA) e cafeína 
por meio da cromatografia líquida de alta eficiência. O café cafeinado obteve 856,3 
mg / 100g de CQA e 1530,1 mg / 100g de cafeína e café descafeinado obteve 
1234,6 mg / 100g de CQA e 340,2 mg de cafeína. 
 
3.1.7 Preparo das Bebidas Testes 
Para o preparo do café, foi comprado o café torrado e moído em pó do tipo 
Arábica (Coffea arabica L. Arbusto). O preparo ocorreu da seguinte forma: Colocar 
300 mL de água mineral em jarra pirex. Ferver a água por 2,5 minutos em micro-
ondas em potencia alta. Pesar 30 gramas de pó de café torrado e moído no coador 
de papel filtro espalhando uniformemente e encaixando-o no filtro. Imediatamente 
antes da fervura (90ºC), despejar a água sobre o pó umedecendo-o uniformemente. 
Comece molhando o pó de café da extremidade para o centro do coador. Em 
seguida, despeje a água lentamente em fio bem no centro do filtro sem misturar com 
a colher. Não exceder o tempo de 5 minutos para despejar a água. Servir 
imediatamente após o preparo. Para o preparo do café adoçado, pesar 30g de 
açúcar e despejar no copo, percolar o café no copo sobre o açúcar, homogeneizar 
bem o açúcar e servir em seguida. Para o preparo do café descafeinado, foi utilizado 
café do tipo Arábica (Coffea arabica L. Arbusto) com modo de preparo igual ao café 
comum (cafeinado) e servido imediatamente após o preparo. Para os controles 
(água com e sem açúcar), foi mensurado o volume de água (300 mL), adoçado ou 
não, bem homogeneizado quando adoçado e fornecido à temperatura ambiente. O 
peso do copo antes e depois da ingestão das bebidas foi mesurado e essa diferença 
forneceu a quantidade de bebida consumida em gramas. As bebidas foram 
fornecidas em copos idênticos, opaco, com tampa utilizando um canudo preto para a 
ingestão da bebida. Foi utilizado um copo para as bebidas com café (cafeinado com 




permitir que o sabor residual do café atrapalhasse o cegamento do estudo. Os 
pesquisadores foram cegos para os tratamentos e os voluntários para os tipos de 
café ofertado (descafeinado ou não). As bebidas foram preparadas e ingeridas no 
laboratório, local no qual os voluntários permaneceram durante todo o período de 
intervenção. 
 
3.1.8 Avaliação Metabólica: Oral Dose Intravenous Label Experiment (ODILE) 
Nos dias das etapas experimentais, os voluntários compareceram ao 
laboratório entre 7 - 9h da manhã, em jejum de 12h para participar de uma das cinco 
etapas do estudo: Café com açúcar, Café sem açúcar, Café descafeinado sem 
açúcar e dois controles (água com e sem açúcar). Eles foram instruídos a não ingerir 
bebida alcoólica, não realizar exercícios físicos não habituais e extenuantes por 24h 
antecedentes ao teste e a ingerir uma refeição normoglicídica na noite anterior.  
Ao se apresentarem ao laboratório para participação em cada etapa, foram 
mensurados o peso corporal e a glicemia capilar de jejum (Accu-Check Performa, 
Roche Diagnostics, Alemanhã), registrado o número de horas de sono na noite 
anterior, o horário da última refeição, o tipo e quantidade de alimentos ingeridos 
(Apêndice 3). 
O procedimento de coleta de sangue foi realizado por uma técnica de 
enfermagem supervisionada pelas médicas endocrinologistas Profa. Dra. Adriana 
Lofrano Porto, Profa. Dra. Angélica Amato ou Cicilia Rocha. Em cada dia de 
intervenção do estudo, foi posicionado em cada braço um cateter do tipo scalp na 
veia antecubital para a realização das coletas de sangue. A fim de manter o acesso 
venoso, após cada coleta foi injetado 1 mL de soro fisiológico estéril para lavar a via 
de acesso e evitar seu entupimento. No momento da próxima coleta, foram 
aspirados 2 mL de sangue (sangue + soro fisiológico) para descarte e então foi 
realizada a coleta de sangue definitiva. Durante a realização do experimento foram 
coletadas 20 amostras de 5 mL e 7 amostras de 4 mL de sangue, as quais foram 
distribuídas em tubos siliconizados BD® tipo Vacutainer® soro e do tipo Vacutainer® 
com K3EDTA plasma. 
Em cada etapa do estudo, os voluntários consumiram uma das bebidas teste 




imediatamente antes da ingestão da bebida teste e nos tempos 30 e 60 minutos 
após. O teste de estimulação oral ocorreu uma hora após a ingestão da bebida 
teste. Nesse momento foi fornecida uma solução de 75 g glicose dissolvidos em 300 
mL de água potável (Gluc UP 75, NewProv, Brasil), e posteriormente foram 
coletadas amostras de sangue nos seguintes tempos: 15, 30, 45, 47, 49, 51, 53, 55, 
57, 59, 61, 65, 70, 75, 80, 85, 90, 100, 115, 135, 165, 195 e 225 minutos. Nos 
tempos 47, 51, 55, 59, 61, 70, 85 foram coletadas amostras de 4 mL e nos demais 
tempos 5 mL de sangue. Aos 45 minutos, foi infundida 5 mL de solução salina 
contendo 250mg de [1]-13C-glicose (Promochem, Inglaterra) na veia do antebraço 
contral-lateral a coleta de sangue. A duração total de cada visita foi de 
aproximadamente 6 horas, com um período de separação (wash-out) entre os 
tratamentos de acordo com a figura 2. A Figura 1 mostra o delineamento 
experimental do estudo.  
 
 
Figura 1. Delineamento experimental do estudo.  
Tratamento: Ingestão da bebida teste. 
: Coleta sanguínea. 
 
 
Figura 2. Esquema de periodicidade das coletas de dados do estudo. 
 
Durante o experimento não foi permitido aos voluntários comer ou beber 
(exceto água) e assistir ou conversar sobre temas que possam influenciar os 
parâmetros avaliados (que gerem excitação, comidas e alimentos, ou sobre o tipo de 
bebida recebida de modo a manter o caráter monocego do experimento aos 
investigadores que aplicam o tratamento). Foi permitido ler, ouvir música, assistir 
televisão, usar computador e utilizar o banheiro. Os voluntários foram monitorados 





3.1.9 Análises Bioquímicas  
A determinação do hemograma completo foi feita pelo laboratório de análises 
clínicas do Hospital Universitário da Brasília. As análises de glicose e insulina foram 
realizadas por meio de convênio estabelecido com o Laboratório Sabin de Análises 
Clínicas (15 sujeitos, 5 tratamentos e 27 pontos coleta, total de 2025 dosagens). 
Todo material coletado foi centrifugado (4.000 rpm por 15 minutos) e aliquotado em 
microtubos do tipo eppendorf de 1,5 mL, congelado e armazenado a -80°C no 
Laboratório de Bioquímica da Nutrição para posterior análise. As determinações dos 
isótopos da glicose ([1]-13C-glicose) foram realizadas utilizando a cromatografia 
gasosa com espectrometria de massas de razão isotópica (Gas Chromatography/ 
Combustion/ Isotope Ratio Mass Spectrometry - GC/C/IRMS) no Human Nutrition 
Research, Medical Research Council (Cambridge, Inglaterra) [9-11]. A modelagem 
do ODILE foi realizada pelo índice de modelos mínimos [12,13] das curvas de 
tolerância (glicose, insulina e isótopo da glicose) obtendo-se como resposta o índice 
de sensibilidade à insulina (Si) e a taxa de captação de glicose (Sg). 
 
3.1.10 Cálculo da área sob a curva 
As áreas abaixo da curva (AAC) da resposta glicêmica e insulinêmica foram 
calculadas considerando as diferenças entre os valores obtidos com o tempo 0, 
sendo utilizado apenas os valores maiores do que o nível basal. Para isso foi 
aplicado o método trapezoidal (FAO, 1998) [14], utilizando o programa GraphPad 
Prism, versão 6 (GraphPad Software, Inc., USA). Foram determinadas as AAC para 
os intervalos: 0 – 60 minutos (período pós-absortivo), 0/60 – 135 minutos (2h teste 
oral de tolerância a glicose), 0/60 – 225 minutos (4h oral de tolerância a glicose), e 0 
– 225 minutos. 
 
3.1.11 Análise Estatística  
 Foi aplicado o teste Kolmogorov-Smirnov para verificar a normalidade, sendo 
utilizados os testes paramétricos e não-paramétricos de acordo com os resultados 




Kruskal-Wallis para comparar as médias das variáveis coletadas em cada dia de 
experimento (horas de sono da noite anterior, glicemia capilar de jejum e peso), 
análise alimentar da última refeição (macronutrientes, fibras, índice glicêmico e carga 
glicêmica) e as respostas da AAC. Para analisar os efeitos das bebidas testes nos 
parâmetros do metabolismo da glicose (Si e Sg) foi aplicado a ANOVA com post hoc 
de Bonferroni. Os dados coletados foram tabulados no programa Excel versão 2007 
(Microsoft, EUA) e analisado no IBM SPSS Statistics, versão 21 (IBM Corporation, 
EUA), adotando como critério de significância estatística p<0,05. Os resultados da 
caracterização da amostra estão apresentados como média ± desvio padrão e os 
resultados bioquímicos como média ± erro padrão. 
 
3.1.12 Procedimentos em caso de emergência 
Quando o voluntário relatasse ou a equipe de pesquisadores percebesse 
algum mal-estar do sujeito durante a realização do experimento foi estabelecido um 
procedimento de conduta. Inicialmente era determinada a glicemia capilar utilizando 
um glicosímetro digital (Accu-Check Performa, Roche Diagnostics, Alemanha) a fim 
de verificar o nível glicêmico. Em situações de hipoglicemia foram realizados os 
“Procedimentos Padronizados em casos de Emergência” (Apêndice 4). Quatro 
voluntários apresentaram síncope em um experimento, onde foi determinada a 
glicemia capilar e aferida a pressão arterial sendo observado o quadro de 
normalidade e rápida recuperação. O experimento foi suspenso e remarcado.  
 
3.1.13 Aspectos éticos 
O protocolo do presente estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em 
Pesquisa da Faculdade de Ciências da Saúde da Universidade de Brasília, registro 
do projeto 005/2012 (Anexo 1). Todos os voluntários foram esclarecidos quanto aos 
objetivos da pesquisa e assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido 
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5.1 Considerações Finais 
A metodologia ODILE apresenta alguns pontos fortes em comparação a 
outros métodos que avaliam o metabolismo da glicose, pois é uma avaliação mais 
longa (5 horas) e com mais pontos de coleta de sangue (27 pontos), utiliza a 
marcação isotópica intravenosa da glicose ([1]-13C-glicose) sendo analisada pelo 
índice dos modelos mínimos que aumenta a precisão da estimativa de sensibilidade 
à insulina (Si) e da taxa de captação da glicose (Sg), além de ser uma técnica 
validada contra o clamp hiperinsulinêmico euglicêmico. Entretanto, nosso 
experimento utilizando o referido método não mostrou efeitos significativos do 
consumo de café (cafeinado com ou sem açúcar e descafeinado) nos parâmetros de 
metabolismo da glicose: Si (p = 0,13) e Sg (p = 0,17). Já os resultados apresentados 
pelo artigo de revisão mostram que em curto prazo (horas) o consumo de café 
cafeinado pode aumentar a área abaixo da curva (AAC) da resposta glicêmica, 
enquanto que os estudos em longo prazo (semanas) apresentam uma melhora no 
metabolismo da glicose reduzindo a AAC da glicose e aumentando a resposta 
insulinêmica. Esses dados sugerem que o café cafeinado pode prejudicar o 
metabolismo da glicose de forma aguda, mas no longo prazo pode favorecer a 
redução do risco da diabetes mellitus tipo 2 (DM2). Esses resultados não 
corroboram completamente os resultados encontrados em estudos epidemiológicos 
que mostram redução de risco da DM2 decorrente do consumo crônico (anos) de 
café. O entendimento desse panorama mostra que os efeitos benéficos do consumo 
de café sobre a DM2 ocorrem devido ao seu consumo crônico e não são 
demonstrados efeitos consistente em curto (horas) e longo prazo (semanas) sobre o 
metabolismo da glicose. A tabela 1 compila os principais resultados do consumo de 
café cafeinado ao longo do tempo (horas, semanas, anos) (tabela 1). 
 
Tabela 1 - Efeito do consumo de café no metabolismo da glicose ao longo do tempo 
ODILE Horas Semanas Anos 
Sem efeito: Si e Sg ↑ AAC glicose 
 
↓ AAC glicose 
↑ AAC insulina 
↓ Risco para DM2 
(efeito dose 
resposta) 
↓: Diminuição; ↑: Aumento; AAC: área abaixo da curva; Si: Sensibilidade à insulina; 





5.2 Limitações do estudo 
 Inicialmente o estudo previa a utilização da metodologia duplamente marcada, 
que além da marcação intravenosa com o isótopo da glicose ([1]-13C-glicose) inclui a 
marcação da glicose oral ([6,6]-2H2-glicose). A inclusão desse segundo marcador 
isotópico traria uma vantagem adicional, pois seria possível discriminar a 
contribuição da glicose endógena produzida pelo fígado daquela absorvida pelo 
intestino aumentando ainda mais a precisão da metodologia ODILE. Além disso, a 
não realização do grupo ‘café descafeinado com açúcar’ não permitiu avaliar o efeito 
do açúcar juntamente com o café sem cafeína o que inviabilizou a comparação par a 
par dos grupos analisados. Essas limitações ocorreram devido a cortes 
orçamentários do estudo.  
 
5.3 Conclusões gerais 
O consumo de café cafeinado (com e sem açúcar) e descafeinado não 
exercem efeitos significativos no metabolismo da glicose em curto prazo (5 horas). 
Já em longo prazo (semanas) é possível observar, dos resultados obtidos dos 
estudos realizados, uma possível melhora no metabolismo da glicose que pode 
corroborar com os resultados dos estudos epidemiológicos que mostram o benefício 
na redução da DM2 decorrente do consumo crônico de café (anos). Esses 
resultados demonstram a importância de mais estudo clínicos bem delineados e 
conduzidos que venham a avaliar o efeito do consumo de café em longo prazo no 
metabolismo da glicose na busca de explicações dos mecanismos por trás da 






5.2.1 Apêndice 1 
 
Universidade de Brasília 
Faculdade de Ciências da Saúde 
Laboratório de Bioquímica da Nutrição 
 
Café e Metabolismo da Glicose:  
ensaio clínico cruzado randomizado com isótopos estáveis 
 
Coordenadora: Profª. Dra. Teresa Helena M. da Costa 
Pesquisadores: Prof. Dr. José Dórea, Profª. Dra. Adriana Porto, Profª. Dra. Angélica 
Amato e Dr. Leslie Bluck 
Pós-graduandos: Caio Eduardo Gonçalves Reis (Doutorando) e Cicilia Luíza Rocha dos 
Santos (Mestrando) 
Colaborador: Werte de Sousa Chaves e Leandro Faleiros Garcia 
 
QUESTIONÁRIO DE TRIAGEM  
 




Tel. Residencial: (__)________Trabalho: (__)_________ Celular: (__)____________ 
Data de nascimento: _____/_____/_____ Idade: ________ Estado Civil: _________ 
Escolaridade: ____________ Profissão: _____________ Ocupação: ____________ 
E-mail: _____________________________________________________________ 
 
II) História médica 
História patológica pregressa:____________________________________________ 
Problemas Gastrointestinais: Sim (     ) Não (     ) Qual(s)? _____________________ 
História Familiar de doença metabólica: 
Pai:  (   ) Obesidade     (   ) Diabetes Mellitus     (   ) Hipertensão     (   ) Dislipidemia 




Irmãos: (   ) Obesidade    (   ) Diabetes Mellitus     (   ) Hipertensão    (   ) Dislipidemia 
Avós:   (   ) Obesidade    (   ) Diabetes Mellitus      (   ) Hipertensão    (   ) Dislipidemia 
 
III) Outras informações 
Você tem hábito de tomar café? Sim (     ) Não (     ) Solúvel (     ) Infusão (     ) 
Há quanto tempo? _______________ 
Açúcar? Sim (   ) Não (   ) Quanto? _____Adoçante? Sim (   ) Não (   ) Quanto? ____ 
Qual quantidade por dia? _______________________________________________ 
Como é o preparo? ___________________________________________________ 
Consome outras bebidas cafeinadas, como coca-cola ou similares, guaraná em pó, 
bebidas energéticas, medicamentos com cafeína? Sim (     ) Não (     ) Qual(s)? 
___________________________________________________________________ 
Você faz uso de algum remédio ou suplemento alimentar (vitaminas, minerais, 
proteínas...)? Sim (     ) Não (     ) Qual(s)? _________________________________ 
Você tem alguma alergia a remédios, alimentos ou outras substâncias? 
Sim (     ) Não (     ) Qual(s)? ____________________________________________ 
Sintomas:___________________________________________________________
___________________________________________________________________ 
Você fuma ou usa outro tipo de fumo? 
Sim (     ) Não (     ) Qual(s)? ____________________________________________ 
Quantos cigarros (ou outro tipo de fumo) por dia? ____________________________ 
Você consome bebida alcoólica? Sim (     ) Não (     ) Qual(s)? 
__________________ 
Quantidade por semana: _______________________________________________ 
Você pratica exercícios físicos regulares? Sim (     ) Não (     ) Qual(s)? 
___________________________________________________________________ 
Tempo por dia: _______________________________________________________ 
Dias por semana: _____________________________________________________ 
Você tem distúrbio do sono ou faz uso de medicação para dormir? 
Sim (     ) Não (     ) Qual (s)? ____________________________________________ 
Você doou sangue nos últimos nos últimos três meses ou planeja doar nos próximos 
três meses?  Sim (     ) Não (     ) Planeja Doar (     ) 
Seu peso variou em mais de 5 kg nos últimos 3 meses? Sim (     ) Não (     ) 





IV) Avaliação antropométrica, composição corporal, PA e glicemia capilar. 
 1 2 3 Média 
Peso (kg)     
Estatura (m)   ---  
IMC   
Perímetro da Cintura     
Resistência / Reactância / / 
Gordura Corporal (%)  
Pressão Sistólica     
Pressão Diastólica     




Data: ____/_____/______    Dia da semana: ____________________  
Recordatório 24h 






































































5.2.2 Apêndice 2 
 
 
Universidade de Brasília 
Faculdade de Ciências da Saúde 
Laboratório de Bioquímica da Nutrição 
 
Café e Metabolismo da Glicose:  
ensaio clínico cruzado randomizado com isótopos estáveis 
 
Coordenadora: Profª. Dra. Teresa Helena Macedo da Costa 
Pesquisador Responsável: Caio Eduardo Gonçalves Reis (Doutorando) 
 
 
ORIENTAÇÕES PARA REALIZAÇÃO DAS AVALIAÇÕES 
 
- Realizar jejum absoluto de 12 horas (não pode água); 
- Não beber água nas horas anteriores ao exame; 
- Não praticar atividade física nas últimas 12 horas que antecedem o teste; 
- Na noite anterior ao teste não consumir refeição rica em carboidratos; 
- Urinar 30 minutos antes do teste;  
- Não consumir álcool nas 48h anteriores ao teste; 




Contato: Caio Eduardo G. Reis 
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Universidade de Brasília 
Faculdade de Ciências da Saúde 
Laboratório de Bioquímica da Nutrição 
 
Café e Metabolismo da Glicose: ensaio clínico cruzado randomizado com isótopos 
estáveis 
Coordenadora: Profª. Dra. Teresa Helena M. da Costa 
Pesquisadores: Prof. Dr. José Dórea, Profª. Dra. Adriana Porto, Profª. Dra. Angélica 
Amato e Dr. Leslie Bluck 
Pós-graduandos: Caio Eduardo Gonçalves Reis (Doutorando) e Cicilia Luíza Rocha dos 
Santos (Mestrando) 
Colaborador: Werte de Sousa Chaves e Leandro Faleiros Garcia 
 
FICHA DE ACOMPANHAMENTO DIÁRIO - EXPERIMENTO 
 
Voluntário: _________________________________________ Código:_________ 
 
Data: ____/_____/_____  Hora: _____________ Tratamento: ____________  
Peso: ____________ Glicemia: __________ Horas de sono: ____________ 
a) Coleta de Sangue para Hematócrito e Hemoglobina: (   ) SIM (   ) NÃO 
b) Medicação em uso (   ) SIM (   ) NÃO Qual: ______________________________ 
c) Intercorrências (   ) SIM (   ) NÃO Qual: __________________________________ 
d) Ingeriu bebida alcoólica (24h) (   ) SIM (   ) NÃO Qual/Quant.: ________________ 
e) Praticou atividade física (24h) (   ) SIM (   ) NÃO Qual/Quant.: ________________ 
f) Ingeriu Café / bebida cafeinada (24h) (   ) SIM (   ) NÃO Qual/Quant.: 
___________ 
g) Horário da última refeição? ___________________________________________ 
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Universidade de Brasília 
Faculdade de Ciências da Saúde 
Núcleo de Nutrição  
Laboratório de Bioquímica da Nutrição 
 
TESTE INTRAVENOSO DE TOLERÂNCIA À GLICOSE (IVGTT) 
PROCEDIMENTOS PADRONIZADOS EM CASOS DE EMERGÊNCIA 
 
- Procedimentos em Situações de Hipoglicemia 
Glicose (mg/dL) Procedimento 
70 –  55 Medir novamente em 5 minutos 
54 – 45 Medir novamente em 5 minutos e Comunicar Assistência 
Médica 
44 – 35 Assistência Médica 
Assintomático: Observar e Medir novamente em 3 minutos 
Sintomático: Infundir 20 mL de Glicose (50%) e Medir em 3 
minutos 
Repetir a dose de Glicose se os sintomas continuarem ou a 
glicemia se manter < 45 mg/dL até a recuperação do paciente 
Sintomas de 
Hipoglicemia 
Medir novamente a glicemia e Comunicar Assistência Médica 
 
 
Desobstrução da cânula de acesso venoso 
Havendo dificuldade para coleta de sangue durante o IVGTT, o pesquisador deverá: 
- Infundir generosamente solução salina; 
- Infundir 0,5 mL de Solução Heparinizada; 








Perda da Consciência 
- A perda de consciência pode ocorrer durante o Teste Intravenoso De Tolerância à 
Glicose. Os primeiros socorros devem ser imediato, com o contato de uma 
ambulância se necessário. 
- A causa mais comum de perda de consciência é o desmaio simples (episódio 
vasovagal) e a hipoglicemia. O desmaio é mais comum no momento da realização 
do acesso venoso, mas deve ser considerado durante todo o teste.  
- Todo voluntário que estiver sendo submetido ao IVGTT e tiver perda de 
consciência deve ter a glicemia determinada através de glicosímetro e mantida em 
níveis de segurança.  
- A perda de consciência pode ocorrer também devido a queda da pressão arterial. 
Isso pode acontecer devido ao grande retirada de sangue levando a redução do 
volume sanguíneo ou devido ao um episódio vasovagal. Se a pressão arterial 
continuar baixa deverá ser discutido com um médico a necessidade de infusão de 
solução salina.  
- Há outras várias condições clínicas que podem levar a perda de consciência 
incluindo arritmia e isquemia cardíaca, comprometimento respiratório, eventos 
neurológicos. Essas possibilidade deverão ter a assistência médica.  
 
TELEFONES DE EMERGÊNCIA 
Serviço de Atendimento Médico de Urgência: 192 
Corpo de Bombeiros: 193 
 
Esse documento deve ser seguido pelos pesquisadores que estiverem realizando o 
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Universidade de Brasília 
Faculdade de Ciências da Saúde 
Núcleo de Nutrição  
Laboratório de Bioquímica da Nutrição 
 
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 
 
Eu, __________________________________________________________, 
estou sendo convidado a participar de uma pesquisa do Núcleo de Nutrição da 
Universidade de Brasília que visa estudar os efeitos do café no risco de 
desenvolvimento da diabetes mellitus tipo 2. Serão realizados cinco testes no 
Laboratório de Bioquímica da Nutrição no tal você deverá comparecer pela manhã 
em jejum de 12 horas em cada dia de teste. Os testes ocorrerão em dias 
previamente agendados, com intervalo de quatro a seis semanas entre eles.  
Em cada dia teste você deverá consumir 300 mL de uma das seguintes 
bebidas: Café cafeinado com açúcar, Café cafeinado sem açúcar, Café 
descafeinado sem açúcar e água com e sem açúcar. Uma hora após o consumo da 
bebida teste você deverá consumir 300 mL de água potável contendo 75g de glicose 
dissolvidos. Uma hora e 45 minutos após isso, será aplicada na veia do seu 
antebraço 250mg glicose dissolvida em soro. Uma agulha será inserida na veia do 
seu outro braço para que 20 amostras de 5 mL e 7 amostras de 4 mL de sangue 
sejam coletadas durante 6 horas de avaliação, totalizando 128 mL de sangue por dia 
de visita. Desta forma serão coletados no total 640 mL de sangue ao longo de 5 
meses de duração do experimento. Nessas amostras serão medidas as quantidades 
de glicose e insulina a fim de determinar os efeitos do café nos níveis de glicose no 
seu sangue.  
Todos os procedimentos serão realizados minimizando os riscos a sua saúde, 
entretanto tonturas, vertigens e queda da pressão arterial podem ocorrer. Para se 
evitar esses riscos, o procedimento será realizado pela Médica Dra. Adriana Lofrano 
(CRM/DF: 8.093) que assegurará todos os cuidados necessários a sua saúde. Em 
caso de necessidades você terá assistência médica no Hospital Universitário de 




Você receberá todos os seus resultados impressos e por meio eletrônico ou 
correio, sendo explicados os seus significados e dados os aconselhamentos 
necessários. Seus dados têm caráter confidencial e serão posteriormente 
apresentados no meio científico da área de saúde, mantendo em sigilo sua 
identificação. Você receberá uma ajuda de custo (transporte) no valor de 6,00 (seis) 
reais e um almoço no Restaurante Universitário da Universidade de Brasília após a 
participação em cada dia de teste. Além disso, você não terá nenhum tipo de 
vantagem econômica ou material por participar da pesquisa, além de poder 
abandonar a pesquisa em qualquer etapa de seu desenvolvimento.  
Em caso de dúvida, você pode entrar em contato com o Comitê de Ética em 
Pesquisa da Universidade de Brasília pelo telefone 3107-1947, pelo e-mail: 
cepfs@unb.br ou pessoalmente na sala AT 145/34 da Faculdade de Ciências da 
Saúde da Universidade de Brasília. O Comitê de ética é um órgão da Universidade 
de Brasília que tem a finalidade de defender os interesses dos sujeitos da pesquisa 
em sua integridade e dignidade, contribuindo para o desenvolvimento da pesquisa 
dentro de padrões éticos vigentes.  
Esse termo foi elaborado em duas vias e deverá ser assinado por você 
(Sujeito de pesquisa) e o Pesquisador Principal, sendo uma cópia retida com o 
pesquisador e a outra imediatamente entregue ao sujeito de pesquisa.  
A pesquisa é coordenadora pela Profª. Dra. Teresa Helena Macedo da Costa, 
com a colaboração dos pesquisadores: Doutorando Caio Eduardo Gonçalves Reis, 
Profº. Dr. José Garrofe Dórea, Profª. Dra. Adriana Lofrano Alves Porto, Dr. Leslie 
John Charles Bluck e o Técnico de Laboratório Werte de Souza Chaves.  
Tendo qualquer dúvida sobre o estudo, em qualquer momento, entre em 
contato pelos seguintes telefones e e-mail: 
- Profª. Dra. Teresa Helena Macedo da Costa: 3307-2193 
- Caio Eduardo Gonçalves Reis: 8184-6185 / 3307-2193 
E-mail: pesquisacafeunb@gmail.com / caioedureis@gmail.com 
 
Portanto, eu _________________________________________________________, 
estando totalmente ciente sobre a Pesquisa “Café e metabolismo da glicose: ensaio 
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